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ANNOTATION   

Co-infection with HIV infection and chronic viral hepatitis C (CHC) is characterized by as 
few symptoms and mild severity of the CVC cytolytic syndrome. Pathogenetic features of 
HIV/CVHC co-infection are manifested by hyperproduction of cytokines necrosis factor alpha (TNF 
alpha) and interleukin 10 (IL-10). 
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АННОТАЦИЯ 
Коинфекция ВИЧ инфекции и хронческого вирусного гепатит С (ХВГС) 

характеризуется малосимптомностью и слабой выраженностью цитолитического синдрома 
ХВГС. Патогенетические особенности сочетанной инфекции ВИЧ/ХВГС проявляются 
гиперпродукцией цитокинов фактора некроза альфа (ФНО альфа) и интерлейкина 10 ( ИЛ-10). 

Ключевые слова: ВИЧ инфекция, вирусный гепатит С, коинфекция, ФНО – альфа, ИЛ 
– 10. 
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ОИВ ВА ВИУРСЛИ ГЕПАТИТНИНГ КОИНФЕКЦИЯСИНИНГ КЛИНИК ВА 
ИММУНОЛОГИК ЖИХАТЛАРИ 

АННОТАЦИЯ 
ОИВ ва сурункали вирусли гепатит С коинфекцияси клиник белгиларининг кам намоён 

бўлиши ва суст цитолитик фаоллик билан таърифланади. ОИВ/СВГСнинг патогенетик 
жиҳатларидан бири усма некроз омили альфа(ФНО альфа) ва интерлейкин 10 (ИЛ-10) 
цитокинларининг миқдорини ошишидир. 

Калит сўзлари: ОИВ инфекция, вирусли гепати С, коинфекция,  ФНО альфа, ИЛ-10 
 

Введение. ВИЧ инфекция– важнейшая мировая сегодняшнего мира. ВИЧ– инфекция 
вошла в число 5 ведущих причин смертности населения в мире. По оценкам специалистов 
ЮНЭЙДС более 38,4 млн. человек к 2022 г живут с ВИЧ инфекцией, 1,5 млн человек 
заразились в 2021 году. Эпидемия ВИЧ-инфекции гетерогенна даже в пределах одной страны, 
на скорость ее развития влияют экономические, политические, социальные факторы [19, 21, 
24]. Среди ВИЧ инфицированных примерно 2,3 миллиона человек жили с конфекцией ВГС в 
2016 г. [19,22, 23]. 

До настоящего времени развитие оппортунистических инфекций у ВИЧ- 
инфицированных пациентов при падении уровня CD4+ лимфоцитов ниже критического 
уровня ограничивало ожидаемую продолжительность жизни. Вследствие этого на фоне 
других заболеваний хроническому гепатиту уделялось малое внимание так как в большинстве 
случаев на первый план выходили такие оппортунистические инфекции как туберкулез, 
пневмоцистная пневмония и др. [4,5,6]. 

Распространенность вирусного гепатита С (ВГС) среди ВИЧ-инфицированных 
пациентов достигает, по данным исследований разных лет, от 33 до 59%. Так в Азии 
заболеваемость ВГС-инфекцией среди ВИЧ-инфицированных составляет 26%, в Европе- 46%, 
в США она достигает 56%. Среди пациентов клиник, специализирующихся по ЗППП, 
наиболее высокий уровень инфицированности гепатитом С  был выявлен именно у ВИЧ-
инфицированных. Антитела к вирусу гепатита С были обнаружены у 50% ВИЧ- 
положительных посетителей этих медицинских учреждений. При этом число 
коинфицированных среди потребителей инъекционных наркотических средств достигает 72-
95% [9, 11, 14, 22, 23].  

Изучение патогенеза обоих заболеваний занимают отдельную нишу в медицинской и 
исследовательской сфере в связи с опасностью, которую они представляют для жизни 
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больного даже по отдельности. Поскольку ВГС- инфекция протекает у ВИЧ-инфицированных 
пациентов, в основном, в виде хронического гепатита, клинические проявления у них крайне 
скудные. Однако темпы развития патологического процесса при ко-инфекции заметно 
ускоряются, в отличие от моноинфекции ВГС. Большинство авторов приходит к единому 
мнению, что ко-инфекция ВИЧ/ВГС обуславливает более быстрое развитие манифестных 
форм ВГС-инфекции [4, 6 ,10, 13,16]. 

Как известно при ВИЧ инфекции, а тем более в сочетании с хроническим вирусным 
гепатитом С (ХВГС) происходит нарушение звеньев иммунной системы. В то же время 
жизненный цикл вирусов гепатита определяется характером иммунного ответа. Хронизация 
процесса и переход в цирроз печени (ЦП) при вирусных гепатитах, в частности ВГС, 
обусловлено взаимодействием вируса и клеток иммунной системы [2, 3, 7]. Так, при ВИЧ 
инфекции наблюдается усиление спонтанной секреции цитокина ФНО альфа, что говорит о 
дефекте В лимфоцитов. ФНО альфа способен индуцировать экспрессию ВИЧ. Кроме этого, 
другой интерлейкин – трансформирующий фактор роста TGF-бетта, ИЛ 10 также влияет на 
экспрессию ВИЧ либо усиливая, либо подавляя ее [17]. Усиленная продукция ИЛ 10 говорит 
об усилении иммунного ответа по гуморальному типу, Th 2. Также известно, что эти цитокины 
играют значительную роль в формировании хронических форм вирусного гепатита С [1, 2].  

Эффективность противовирусного ответа иммунной системы определяется 
активностью клеточного звена. Сведения о преобладании того или иного звена иммунитета 
остаются противоречивыми. По данным одних авторов при хронизации процесса ВГС 
преобладает Th 2 ответ, что сопровождается снижением синтеза IFN альфа и IFN гамма, и 
повышением титра ИЛ 4 и ИЛ 10 в воспалительных инфильтратах печени [1, 2 ,4]. По данным 
других авторов наблюдается преобладание Th 1 ответа, при котором отмечаются высокие 
уровни ИФН альфа [3,6, 8] и ФНО алфа, что играет наибольшую роль в формировании 
хронизации процесса [6]. 

Иммунносупрессия не может не сказываться на течении и клинических проявлениях 
гепатита С. Точно также состояние печение не может не отражаться на течении ВИЧ инфекции 
[6,8,14]. 

Выраженное прогрессирование ВГС-инфекции и смерть от печеночной 
недостаточности у больных с ко-инфекцией наступает на 10 лет раньше, чем у пациентов с 
моноинфекцией ВГС. показано , что  уровень репликации вируса ГС при ко-инфекции 
ВИЧ/ВГС значительно выше, чем при моноинфекции ВГС. Выявлена обратная корреляция 
между уровнем РНК ВГС и количеством СД4-лимфоцитов [6, 9, 12, 14]. 

Гистопатологические нарушения в печени при моноинфекции ВГС, такие как стеатоз, 
лимфоидная агрегация и поражение билиарного тракта, имеют место и при ко-инфекции 
ВИЧ/ВГС. Однако, по данным зарубежной литературы, у 20% ко-инфицированных лиц цирроз 
печени развивается быстрее и в 3 раза чаще, чем у больных с моноинфекцией ВГС [4,5, 7].  

Таким образом, иммунодефицит является сильнейшим фактором риска летального 
исхода от патологии печени у пациентов со СПИД. В настоящее время, в развитых странах 
мира, заболевания печени – основная причина смерти больных ВИЧ-инфекцией, не связанная 
с ВИЧ 

Относительно клинической картины оба вируса вызывают хроническую инфекцию, 
характеризующуюся персистирующей виремией. Это обусловлено тем, что оба вируса 
обладают высокой степенью генетической изменчивости, благодаря которой они способны 
уходить от иммунного ответа [2, 7, 13, 18]. 

Еще одним из ключевых механизмов патогенеза при коинфекции является рост 
вирусной нагрузки вирусного гепатита С, что коррелирует со степенью ВИЧ опосредованной 
иммуносупресии.  По данным американских ученых скорость репликации ВГС увеличивается 
в 8 раз, чем при моноинфекции. При этом наблюдалась обратная зависимость между вирусной 
нагрузкой ВГС и числом CD 4 клеток. Ученые сделали выводы о том, что, чем ниже 
количество CD 4 клеток, тем ниже контроль над репликацией ВГС [ 2, 15, 20]. 
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Также одним из механизмов повышения вирусной нагрузки ВГС ученые видят в 
общности механизмов размножения. В частности, оба вируса имеют в качестве генетического 
материала одноцепочечную РНК, и жизненный цикл обоих включает этап размножения РНК. 
По данным некоторых авторов это говорит об одновременном использовании обоих вирусов 
фермента обратной транскриптазы ВИЧ в ходе репликативного цикла в лимфоцитах, и тем 
самым повышении числа образующихся вирусных частиц ВГС. Но это лишь эпизод в жизни 
вирусов, способный влиять на течение заболевания [12,  15]. 

Таким образом, изучение вопросов особенностей клинического и иммунологического 
течения коинфекции ВГС и ВИЧ на сегодняшний день остается одним из приоритетных в 
инфектологии. Что требует дальнейшего изучения данной проблемы и разработки 
высокоэффективных методов терапии пациентов с коинфекцией ВИЧ и ВГС 

Целью нашей работы явилось выявить клинико-иммунологические показатели ко-
инфекции ВИЧ и ВГС.  

Результаты. Нами было обследовано 137 пациента. У всех больных были проведены 
клинические, биохимические, иммунологические исследования, УЗИ печени, селезенки, 
желчного пузыря. Также проведены серологические исследования – определение сум Ig anti 
HCV core, ПРЦ ВГС РНК количественный метод.  
Определение уровня ИЛ-10 и ФНО-альфа проводилось методом иммуноферментного анализа 
(ИФА) с использованием коммерческих тест-систем «Вектор-Бест», Россия, Новосибирск 
проводилось на базе НИИ Иммунологии.  

В первую  группу вошли 80 пациента с коинфекцией ВИЧ и вирусного гепатита С. 
Клинически у большинства пациентов 62 (78%) была диагностирована  III клиническая стадия, 
у 10 (13%) пациентов II клиническая стадия, и у 8 (9 %) – II клиническая стадия. В группе 
обследованных пациентов в 74 % отмечалась персистирующая генерализованная 
лимфоаденопатия, у 83% потеря массы тела. Из оппортунистических инфекций у 13% 
отмечался орофарингиальный кандидоз, у 9% пиодермия, и 4% – афтозный стоматит. Все 
пациенты жаловались на слабость, быструю утомляемость. При пальпаторном исследовании 
у всех пациентов отмечалось увеличение печени. При этом печень имела плотную 
консистенцию, гладкую поверхность и закругленный край. Размеры селезенки были в 
пределах нормы. 

Вторую группу составили 32 больных с хроническим вирусным гепатитом С. Из 
сопутствующих заболеваний у 12 пациентов отмечался хронический некалькулезный 
холецистит. В данной группе также все пациенты предъявляли жалобы на слабость, быструю 
утомляемость.  Пальпаторно у всех пациентов было отмечено увеличение размеров печени. 
При этом печень имела плотную консистенцию, гладкую поверхность и закругленный край. У 
17% пациентов отмечалось увеличение размеров селезенки до + 2 см. 

Таблица № 1 
Показатели АлАТ в обследованных группах. 

АлАТ ммоль/л ВИЧ/ХВГС 
(n=80) 

Моно ХВГС 
(n=32) 

Р Моно ВИЧ 
(n=25) 

Абс. %±m Абс %±m Абс % 
Норма  
(0,10-0,68) 

62 77,5±4,
7 

16 50,0±8,
8 

<0,01 25 100,0 

В 1,5–2 раза выше нормы 
(0,9-1,2) 

7 8,8±3,2 5 15,6±6,
4 

>0,05 0  

В 2-3 раза выше нормы 
(1,2- 1,8) 

3 3,7±2,1 7 21,9±7,
3 

<0,05 0  

В 3-5 раз выше нормы 
(1,8 -3) 

5 6,3±2,7 3 9,4±5,2 >0,05 0  

Выше 5 норм (выше 3) 3 3,7±2,1 1 3,1±3,0 >0,05 0  
Всего 80 100,0 32 100,0  25 100,0 

 
В третью группу вошли 25 больных с моно ВИЧ инфекцией. Клинически у 80 % 

диагностирована III клиническая стадия, у 10% IV клиническая стадии и у 10 % II клиническая 
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стадия.  В данной группе также пациенты отмечали слабость, быструю утомляемость. При 
осмотре у всех пациентов наблюдалось персистирующая генерализованная лимфоаденопатия, 
потеря массы тела. Из оппортунистических инфекций у 1 (10 %) отмечался кандидозный 
вульвовагинит, и у 1 (10 %) опоясывающий лишай. 
При сравнительном анализе клинического течения ХГС у ВИЧ-коинфицированных и ВИЧ-
негативных больных клинические проявления гепатита C у больных были идентичны. Так, 
синдром малой печеночной недостаточности (слабость, быстрая утомляемость) в обоих 
группах  зарегистрирован у 100% больных. Спленомегалия не регистрировались в I группе, 
тогда как она встречалась в 17 % в группе с моноХВГС пациентами.  

Анализ уровня АлАТ показал, что в группе ВИЧ/ХВГС нормальные показатели АлАТ 
отмечаются у 80% больных, в группе моно ВИЧ у 100%, тогда как в группе моно ХВГС данный 
показатель отмечался у 56,2% больных. Повышение же уровня АлАТ выше нормы отмечаются 
как в группе ВИЧ/ХВГС, так и в группе моно ХВГС (табл. №1). 

Средний уровень АлАТ в группе ВИЧ/ХВГС составил 0,8±0,08 ммоль/л, в группе моно 
ХВГС 1,08±0,1 ммоль/л, в группе моно ВИЧ - 0,56±0,02 ммоль/л. При сравнении средних 
показателей АлАТ мы видим, что показатели в группах ВИЧ/ХВГС и моно ХВГС достоверно 
не отличаются, тогда как в группе моно ХВГС по сравнению с группой моно ВИЧ идет стойкое 
достоверное повышение. (табл. № 2) 

Таблица № 2 
Средние показатели АлАТ в обследованных группах 

АлАТ 
ммоль/л 

ВИЧ/ХВГС 
(n=80) 

ХВГС 
(n=32) 

ВИЧ 
(n=25) 

Р1 Р2 Р3 

Норма  
0,10–0,68 

0,8±0,1 1,1±0,1 0,6±0,02 <0,05 
 

>0,05 
 

<0,001 

Примечание: 
Р1- достоверная разница между группами ВИЧ/ХВГС и ХВГС 
Р2 - достоверная разница между группами ВИЧ/ХВГС и ВИЧ 
Р3- достоверная разница между группами ХВГС и ВИЧ 

Полученные нами данные говорят о том, что при прогрессирующем хроническом 
вирусном гепатите С и циррозе печени активность АлАТ остается нормальной. Это говорит о 
том, что показатели АлАТ не являются ведущими критериями в диагностике патологического 
процесса при ВИЧ/ХВГС. 
 Изучение уровня цитокинов выявил, что средний показатель ФНО альфа в группе ко-
инфицированных составил 21,4 ±0,7 пг/мл, средний уровень ИЛ-10 составил 20,1±1,1 пг/мл. В 
группе доноров показатели ФНО альфа и ИЛ -10 составили 8,58±0,81 пг/мл и 7,24 ±2,68 пг/мл 
соответственно. 
 При анализе средних показателей ФНО альфа отмечается повышение уровня цитокина 
ФНО альфа в 2,5 раза (Р <0,001) и повышение уровня ИЛ-10 в 2,8 раз по сравнению с 
донорами. 

В группе моно ВИЧ отмечается повышение ФНО альфа при нормальных показателях 
ИЛ 10. Это указывают на то, что при моно ВИЧ идет активация Th 1 звена иммунитета 
(клеточного). В группе моно ХВГС показатели ФНО альфа остаются в пределах нормативных 
единиц, при небольшом повышение показателей ИЛ-10. Это свидетельствует о преобладании 
Th 2 звена иммунитета (клеточного).  

При сравнительном изучении изменения уровня цитокинов ФНО альфа у пациентов с 
ко-инфекцией в зависимости от стадии заболевания ВИЧ инфекции выявлено, что уровень 
цитокина ФНО альфа в группе ко-инфицированных  пациентов на всех трех стадиях ВИЧ был 
повышен, с небольшим преобладанием на II клинической стадии. Так во II клинической 
стадии уровень ФНО альфа был 23,7±2,0 пг/мл, в III клинической стадии он составил 22,1±0,9 
пг/мл, в IV стадии - 21,2 ±1,1пг/мл. 
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Уровень ИЛ-10 в зависимости от стадии ВИЧ инфекции также повышен на всех стадиях 
ВИЧ инфекции, с небольшим ростом на II клинической стадии. Так в II клинической стадии 
он составил 23,6 ±2,0 пг/мл, на III клинической стадии 18,7±1,3 на IV клинической стадии 
19,4±2,1 пг/мл. (табл. №3).  

Таблица № 3. 
Уровень ИЛ-10 и ФНО альфа в группе ко-инфицированных в зависимости от стадии 

ВИЧ. 
Показатель/ 

Стадии 
II стадия 
1(n =6) 

III стадия 
2(n= 34) 

IV стадия 
3(n=20) 

 При норме 

ФНО альфа 23,7±2,0пг/мл 22,1±0,9 
пг/мл 

20,6 ±1,3 
пг/мл 

1-3 Р >0,05 
1-2 р>0,05 
2-3 Р >0,05 

1,2,3 -4<  0,01 

8,58 ±0,81 
пг/мл 

ИЛ 10 23,6±2,0 пг/мл 18,7±1,3 
пг/мл 

19,4 ±2,1 
пг/мл 

1-3 Р >0,05 
1-2 Р >0,05 
2-3 Р >0,05 

1,2,3 -4<  0,01 

7,24±2,7 
пг/мл 

  
 Таким образом, полученные результаты показывают что, при ко-инфекции 
отмечается повышение уровня как провоспалительного цитокина ФНО альфа, так и 
противовоспалительного цитокина ИЛ- 10 на всех стадиях ВИЧ инфекции с небольшим 
преобладанием роста обоих цитокинов на II клинической стадии ВИЧ. 

При проведении сравнительного анализа уровня цитокинов ФНО альфа и ИЛ-10 в 
группе ко-инфицированных в зависимости от вирусной нагрузки ВИЧ нами были получены 
следующие результаты.  

В группе ко-инфицированных пациентов при вирусной нагрузки ВИЧ 10Х3 копий/мл 
уровень цитокина ФНО альфа составил 18,3±2,5 пг/м, при виремии ВИЧ  10х4 копий/мл 
уровень ФНО альфа составил 19,3 ±1,2 пг/мл,  при вирусной нагрузки 10х5 копий/мл ФНО 
альфа был  21,7 ±1,2пг/мл, при виремии 10х6 копий/мл он составил 21,3 ±1,9 пг/мл.  

При исследовании уровня ИЛ-10 было выявлено, что при вирусной нагрузке ВИЧ 10Х3 
копий/мл уровень ИЛ-10 составил 13,7±2,8 пг/мл. При виремии 10х4 копий/мл уровень ИЛ-10 
составил 18,0±5,8 пг/мл, при виремии 10х5 копий/мл - 19,9±2,3 пг/мл, при уровне вирусной 
нагрузки ВИЧ 10х6 копий/мл уровень ИЛ-10 составил 18,1 ±2,9 пг/мл. (табл. № 4).  
 

Таблица № 4 
Уровень ФНО альфа при ко-инфекции в зависимости от вирусной нагрузки ВИЧ 

 
ВН ВИЧ ФНО альфа пг/мл ИЛ 10 пг/мл 

10Х3 копий/мл 18,3±2,5 13,7±2,8 
10х4 копий/мл 19,3 ±1,2 18,0±5,8 
10х5 копий/мл 21,7 ±1,2 19,9±2,3 
10х6 копий/мл 21,3 ±1,9 18,1 ±2,9 

Норма  8,58 ±0,81 пг/мл 7,24 ±2,68 пг/мл 
 

Таким образом, полученные данные показывают, что уровень провопалительного 
цитокина ФНО альфа и уровень противовоспалительного цитокина ИЛ-10 в группе ко-
инфицированных пациентов высокий вне зависимости от уровня виремии ВИЧ. Это 
свидетельствует о разнонаправленности иммунного ответа при всех уровнях вирусной 
нагрузки ВИЧ. 

У ко-инфицированных пациентов также были проведены исследования уровня 
цитокинов в зависимости от уровня вирусной нагрузки ВГС.  

Так в группе ко-инфицированных пациентов при вирусной нагрузки  ВГС 10х5 
копий/мл уровень ФНО альфа составил 22,2 ±2,3 пг/мл, при виремии 10х6 копий/мл уровень 
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цитокина составил 21,5±3,9 пг/мл, при уровне вируса ГС 10х7 копий/мл уровень ФНО альфа 
составил 18,0±1,5 пг/мл.  

При исследовании уровня цитокина ИЛ-10 в зависимости от вирусной нагрузки ВГС 
мы получили следующие результаты.  При уровне вирусной нагрузки ВГС10х5 копий/мл 
уровень ИЛ-10 составил 24,0±4,9 пг/мл. При виремии ВГС 10х6 копий/мл составил 19,6±2,5 
пг/мл и, при вирусной нагрузке ВГС 10х7 копий/мл - 28,9±4,2 пг/мл. (табл.№ 5) 

 
Таблица №5 

Показатели  ФНО альфа и ИЛ 10 в зависимости от вирусной нагрузки ВГС при ко- 
инфекции 

 
ВН ВГС  ФНО альфа пг/мл ИЛ 10 пг/мл 

10х5 копий/мл 22,2 ±2,3 24,0±4,9  
10х6 копий/мл 21,5±3,9 19,6±2,5 
10х7 копий/мл 18,0±1,5 22,9±4,2 

Норма 8,58 ±0,81 7,24±2,68 
 

Выводы. Таким образом, в группе ко-инфицированных отмечается повышенная 
продукция как провоспалительного цитокина ФНО альфа так и противовоспалительного 
цитокина ИЛ-10 не зависимо от уровня вирусной нагрузки ВГС. Это свидетельствует о 
дисбалансе иммунной реакции. Мы видим, что в группе ко-инфицированных пациентов 
отмечается разнонаправленность цитокинового статуса как по Th1клеточному типу 
(повышение ФНО альфа) так и по Th 2 гуморальному типу (повышение ИЛ-10). В свою 
очередь повышенная продукция ФНОα и ИЛ-10 свидетельствует об утяжелении состояния 
больных. 

В свою очередь чрезмерная продукция цитокинов может быть причиной прогрессии 
патологического процесса ускоряя фиброзообразование, что способствует раннему развитию 
цирроза печени. 
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